Y a-t-il encore une place pour I’heparine non fractionnee 
dans la maladie thromboembolique veineuse ? 


Guy Meyer 

L e traitement de la maladie veineuse 
thromboembolique a vu apparaitre de 
nombreuses molecules ces 30 dernieres 
annees ; des heparines de bas poids 
moleculaire (HBPWI) au fondaparinux jusqu’au 
developpement recent des inhibiteurs directs 
oraux des facteurs Xa et Ha.' Chacune de 
ces etapes a permis une simplification du 
traitement et, au moins pour les HBPM et les 
nouvelles molecules orales, une amelioration 
de I’efficacite ou de la securite d’emploi en 
comparaison avec I’ancienne association de 
I’heparine non fractionnee et des antagonistes 
de la vitamine K (AVK). Dans ces conditions, 
reste-t-il des indications pour I’heparine 
non fractionnee, molecule vieille de plus 
de too ans, difficile a manier et qui necessite 
une surveillance biologique etroite et comporte 
un risque de thrombopenie virtuellement 
elimine avec les medicaments plus recents ? 
Les HBPM et les anticoagulants oraux directs, 
pour la chirurgie orthopedique de la hanche 
et du genou, ont maintenant pris une place 
quasiment exclusive dans la prevention 
des complications thromboemboliques 
postoperatoires, notamment du fait d’une 
meilleure tolerance. En milieu medical, 
les HBPM ont egalement pris une place quasi 
exclusive dans la prevention de la maladie 
thromboembolique veineuse, probablement 
du fait de leur administration en une prise 
quotidienne, alors qu’aucune etude 
n’a formellement demontre leur superiorite 
par rapport a I’heparine non fractionnee dans 
cette circonstance ; leur avantage en termes 
de securite etant au mieux anecdotique.^ 
Toutes les nouvelles molecules, heparines 
de bas poids moleculaire, fondaparinux et 
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anticoagulants oraux directs, partagent la 
meme contre-indication absolue, I’insuffisance 
renale severe definie par une clairance 
de la creatinine inferieure a 30 mL/min 
calculee par la formula de Cockcroft et Gault, 
quand elles sent employees a posologie 
curative. Dans cette circonstance, force 
est de recourir a I’heparine non fractionnee 
(v. tableau) meme si celle-ci est egalement 
associee a de plus nombreuses complications 
hemorragiques en presence d’une insuffisance 
renale. Aucune donnee prospective n’autorise 
a employer les autres molecules a des doses 
plus faibles ou en adaptant la posologie 
a un parametre de I’hemostase de type activite 
anti-Xa pour les HBPM. 

La deuxieme indication residuelle de I’heparine 
non fractionnee dans le traitement de la 
maladie thromboembolique veineuse est 
constituee par les circonstances a haut risque 
hemorragique ; suites immediates de chirurgie 
ou de traumatisme et reprise d’un traitement 
apres hemorragie. L’heparine non fractionnee 
n’est pas associee a un moindre risque 
hemorragique que les autres molecules ; 
les meta-analyses les plus recentes indiquent 
au contraire un avantage pour les HBPM.' 
L’heparine non fractionnee a toutefois des 
proprietes pharmacologiques interessantes 
dans ces circonstances, sa demi-vie, 
beaucoup plus courte que celle des heparines 
de bas poids moleculaire, du fondaparinux 
et des anticoagulants oraux directs, est 
particulierement adaptee. De plus, I’existence 
d’un antidote specifique, le sulfate de 


protamine, beaucoup moins efficace avec 
les HBPM, permet d’obtenir une reversion 
de I’anticoagulation particulierement rapide 
et utile en cas de saignement grave. 

En revanche, la prise en charge des recidives 
thromboemboliques sous traitement adapte, 
qui fait encore souvent appel a I’heparine 
non fractionnee, souvent consideree comme 
le traitement de reference, n’a aucune 
justification. Si la recidive survient sous 
antagonistes de la vitamine K, il faut rechercher 
un cancer sous-jacent et remplacer 
ces molecules par une HBPM ; si au cours 
d’un cancer, la recidive survient sous HBPM, 
il faut augmenter sa posologie de 20 %. • 
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Indications de I’heparine non fractionnee dans la prise 
en charge de la maladie veineuse thromboembolique 

Maladie veineuse thromboembolique 

Indications de I’heparine non fractionnee 

Prevention de la maladie 

- medicale 

- chirurgicale 

Insuffisance renale severe* et poids < 80 kg 

Traitement de la maladie 

Insuffisance renale severe 

Circonstance a haut risque hemorragique 


* Clairance a la creatinine < 30 mL/min selon Cockcroft et Gault. 
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